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Benzodiαzepine derivatives I 
一一トランキライザ{によりかえって動物が攻撃的になる場合一一ー l 
ベンゾジアゼピン誘導体の連用一一一1
クロールジアゼポキサイド(バランス，コント~)レなど)， v'アゼパム (セJレ
シン，ハーモニンなど)というようないわゆるベンゾ?アゼピン誘導体の登場以
来，それまで用いられていたいろいろの緩和なトランキライザーはいささか光を
失った感じとなり，これらあたらしいトランキライザーが巷聞かなり広く用いら
れるようになった。それに伴なってその連用による薬物依存の問題が注意されだ
したが，それとは別に記憶にとどめておいてもよい奇妙な現象が最近イタリーの 
Garattiniたちにより報告された。 
Guaitani，A.，Marcucci，F. and Garattini，S.: Increased aggression and 
toxicity in grouped male mice treated with tranquilizing benzodiazepines. 
Psychopharmacologia，19，241-245，1971. 
ジアゼパムの生体内代謝物である N-demethyldiazepam(NDD)や最終代謝
物であるオキサゼパムが動物の脳に蓄積することが最近あきらかにされたが，人
間でもくりかえし投与すると NDD が血中にふえることもわかって来た。そこ
で Garattiniたちは NDDの効果の性差について研究をつづけたところ，雄の
マウスの方が，しかも群居させた雄の方が死亡しやすいことを見出した。すなわ
ち，雌雄各 30匹づつを群居させ，それとは別に雄 30匹を一匹づっ分離飼育し， 
6カ月にわたり餌に NDDを混じて与えつづけた。その結果 NDD50mgJkg 
を投与しつづけた 30匹の群居の雄は 4カ月までに全部死亡したのに対し， 雌の
群では 6カ月たって 10%の死亡率にとどまり， また個別に飼育した雄でも 5%
の死亡率であった。しかも群居の雄には体部の各所に傷が多いことがわかり，肉
眼的観察や映画を用いての行動の分析によりこの雄たちがお互いに攻撃的になっ
ていたことをあきらかにした。これら雌雄群の脳内 NDD，オキサゼ、パム量に差
がないことからみて，攻撃的になる原因を脳内 NDDやオキサゼパム量に求め
ることはできない。アンフェタミンのような覚醒剤の毒性が群居により増加する
ことときわめてよく似ている。それにしても集団で飼育している雄のマウスにベ
ンゾヲアゼピン系のトランキライザーを連用すると攻撃性を増すという結論は興
味深く，今後注意して見守るべきものと思う。(村山 智) 
C千葉医会誌 47，280，1971) 
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